ALLOPURINOL

El allopurinol es un hipouricemiante e inhibidor de la produccién de acido
drico, gue actia sobre el catabolismo de las purinas sin modificar su
biosintesis. Ademds reduce la produccion del acido drico al inhibir las
reacciones bioquimicas que dan lugar a su formacién.

El allopurinol es un andlogo estructural de la base purica natural hipoxantina
yactia como un inhibidor de la xantina-oxidasa, la enzima responsable
de la conversion de hipoxantina a xantina y de xantina a acido drico.

Se indica este medicamento para el tratamiento de hiperuricemias
sintomdticas primarias o secundarias como artritis gotosa, tofos cutdneos
y/o nefropatia. También se lo indica en las litiasis recurrentes por oxalato
de calcio acomparnadas de hiperuricosuria después de haber fracasado

el tratamiento hidrico y la dieta.

Ademds se emplea el allopurinol en las enfermedades neopldsicas

y mieloproliferativas con alta tasa de recambio celular, donde se produce
un incremento de los niveles de urato, ya sea espontdneo o Inducido

por el tratamiento citotdxico.

Este medicamento se presenta en cdpsulas, cdpsulas con microgrdnulos,
comprimidos y comprimidos con liberacién prolongada.

Dosis y Administracion:

La dosis de allopurinol se debe ajustar teniendo en cuenta el control de las concentraciones séricas de los uratos y de los niveles urinarios de urato v acido
urico, de acuerdo a la gravedad de la patologia, a su tolerabilidad y a la respuesta del paciente.

El allopurinol se puede administrar una vez al dia y se debe tomar después de las comidas.

En caso que la dosis exceda los 300 mg y se manifieste intolerancia gastrointestinal, es adecuado repartir la dosis en varias tomas al dia.

Gota:

Adultes:

Casos leves: 200 a 300 mg/dia

Cases moderados: 400 a 600 mg/dia

Cases graves: hasta 800 mg/dia

La dosis de mantenimiento media es de 300 mg/dia

La dosis minima eficaz es de 100 a 200 mg/dia

A los fines de disminuir las crisis gotosas durante la etapa de iniciacidn, se recomienda comenzar con 100 mg/dia.

Enfermedad mieloproliferativa y neoplasias, Quimicterapia:

Adultes: 600 a 800 mg/dia durante 2 o 3 dias se recomienda iniciar la terapéutica 1 o 2 dias antes de comenzar el tratamiento quimioterdpico).
Nifios menores de 6 afos: 150 mg/dia.

Nifios de & a 10 aiies: 300 mg/dia

Litiasis por oxalato de calcio recurrentes:
Dosis de inicio: 200 a 300 mg/dia.
Dosis de mantenimiento: segun controles de uricosuria,

Uso en ancianos: se debe usar |a menor dosis que produce una reduccion satisfactoria de uratos. También se debe tener en cuenta ajustar la dosis en aque-
llos pacientes con alteraciones de la funcién renal.

Dosis recomendada en alteracion de la funcién renal: Dado que el allopurinol y sus metabolitos se excretan por via renal, la alteracion de la funcian renal
puede dar lugar a la retencion del farmaco y/o de sus metabolitos y por ende la prolongacidon de su semivida plasmatica.

Ante un paciente con alteracion de la funcion renal, se deberd empezar el tratamiento con una dosis maxima de 100 mg/dia e incrementarla solo si la res-
puesta sérica y/o urinaria de los uratos no es satisfactoria.

En un paciente con insuficiencia renal grave es aconsejable usar menos de 100 mg/dia o utilizar dosis Onicas de 100mg a intervalos mayores de un dia.
Se deben controlar las concentraciones plasmaticas de oxipurinol y las dosis se ajustard a los fines de mantener los niveles plasmaticos de oxipurinel por
debajo de 100mmel/itro (15.5 mog/mil).

Dosis recomendada en casos de didlisis renal: El allopurinal y sus metabolitos se eliminan por dialisis renal. Cuando el tratamiento con dialisis se realiza 2 o
3 veces por semana, se tiene que considerar |a alternativa de una pauta posolagica en la que se administre una dosis de 300 a 400 mg de allopurinol inme-
diatamente despuds de cada sesion de dilisis sin que se efectde ningdn tratamiento en los dias en los que no se aplique |a dialisis renal.

Importante: 5u uso en pediatria esta limitado a los ninos que padecen hiperuricemia secundaria a procesos malignos o a ciertos trastornos congénitos en
el metabolisme de las purinas.

Reacciones adversas:

Son generalmente raras v la mayoria de ellas son leves en los pacientes tratados comunmente con allopurinel. Sin embarge la incidencia de los efectos
adversos es mayor en los pacientes con alteraciones renales y/o hepdticas.

Las reacciones adversas mas comunes son las cutdneas come ser: prurito, maculopdpulas, a veces descamacion, otras veces aparician de lesiones purpdri-
cas y raramente, exfoliacion. Ante la aparicion de cualguiera de estos efectos se debera suspender inmediatamente el tratamiento.

Algunos pacientes pueden presentar alteraciones gastrointestinales, comao nauseas y vomitos, que se pueden evitar tomando el allopurinol después de las
comidas.



Precauciones y advertencias:

Mo usar allopurinel en los pacientes hipersensibles a este firmaco o a cualquiera de los demds componentes de la formulacidn farmacéutica.

Se advierte que los pacientes con intolerancia a la lactosa o al almidén de maiz no deben tomar este medicamento.

Se deben realizar controles de la funcion renal y hepatica, especialmente durante el primer mes de tratamiento con allopurinel. Esta terapéutica debe estar
siempre acompanada con medidas higiénicas y dietéticas, como ser: aumento del aporte hidrico, reduccién del consumo de proteinas animales, alimentos
ricos en sodio y oxalatos, etc.

En las etapas iniciales de tratamiento con allopurinel se puede precipitar un ataque de artritis gotosa; por eso es que se recomienda dar como profilaxis un
antiinflamatorio adecuado o colchicina (0.5 mg 3 veces al dia) durante por lo menos un mes.

Se debe tener en cuenta que |a aparicion de reacciones de hipersensibilidad al allopurinol pueden estar aumentadas en aquellos pacientes con una funcidn
renal disminuida que reciban conjuntamente tiazidas y allopurinol. De ahi que estas combinaciones deben ser administradas con precaucidn.

Se aconseja corregir la hiperuricemia existente y/o la hiperuricosuria con allopurinol antes de empezar el tratamiento citotdxico. Es importante que el pa-
ciente tenga una hidratacion adecuada para mantener la diuresis dptima v lograr la alcalinizacidn de la orina para aumentar la solubilidad de los uratos y del
#cido drico en la orina. De ahi que se deberd mantener en el menor rango la dosis de allopurinal,

Mo se recomienda la administracion de allepurinol a las madres que estdn amamantando, porque este farmaco y sus metabolitos aparecen en la leche materna.
Se advierte que algunos pacientes en tratamiento con allopurinol pueden presentar somnalencia, vértigo v ataxia; lo cual deben tener en cuenta quienes
conducen vehiculos o maquinas.

Interacciones:

El allopurinol interactia con bos salicilatos v los agentes uricosdricos. El principal metabolito del allopuringl es &l axipuringl, que se elimina por via renal de
forma similar a los uratos. Por eso, los farmacos con actividad uricostrica como el probenecid o bien altas dosis de salicilatos pueden acelerar la eliminacidn de
oudpurinol; por lo tanto esta interaccién puede disminuir el efecto terapéutico del allopurino.

La administracion concomitante de allopurinol con clorpropamida en los pacientes con escasa funcidn renal puede aumentar la actividad hipoglucémica
prolongada.

Existen reportes que senalan que las concentraciones plasmaticas de la ciclosporina pueden incrementarse durante el tratamiento conjunto con allopurinal, de
ahi que se deba considerar la posibilidad de efectos tdxicos con esta administracion conjunta.

5i bien o allopurinel puede inhibir [a oxidacion hepética de la fenitoina, no se ha demostrado su significacion clinica.

Sesugiere que los niveles de teofilina sean monitoreados en todes aquellos pacientes que comienzan o incrementan su tratamiento con allopurinol, dado que
hay evidencias de que se inhibe el metabolismo de la teofilina, debido a que la enzima xantino cxidasa interviene en su biotransformacidn.
Teniendo en cuenta que la semivida plasméatica del arabindsido de adenina se incrementa en presencia de allopurinel, se deben hacer los controles para poder
reconocer los aumentos de los efectos thucos.

Se debe tener en cuenta que cuando se administran G-mercaptopurina y azatioprina por via oral concomitantemeante con allopuninol, solamente se debe admi-
nistrar la cuarta parte de la dosis de &-mercaptopurina o azatioprina, porque la inhibicion de la xantina oxidasa prolongara su actividad.

5i bien no hay evidencias de interacciones del allopurinol con los anticoagulantes cumarinicos, se aconseja que tados los pacientes que estén tratados con
anticoagulantes sean controlados cuidadosamente.

5e ha observado un aumento en la frecuencia de rash cutdneo en pacientes tratados con amoxicilina o ampicilina conjuntamente con allopurinel. Por lo tanto,
se recomienda el uso de un antibidtico alternativo en aquellos pacientes tratados con este hipouricemiante.

Contraindicaciones:

El allopurinol esta contraindicado en pacientes con antecedentes de hipersensibilidad a este farmaco v/ o a cualquiera de los componentes de la férmula.
Mo debe administrarse para el tratamiento de un ataque agudo de gota. La terapia de profilaxis puede iniciarse una vez que el ataque agudo haya desapa-
recido por completo y que el paciente se encuentre tratado con antiinflamatorios,

Sobredosificacion:

Mo se conocen manifestaciones clinicas de una sobredesificacion con allopurinol. La reaccion mas comun que se puede presentar es la intolerancia gas-
trointestinal. El paciente debe tener una hidratacién adecuada para mantener la diuresis Sptima, facilitando asi |a excrecién del allopurinal y sus metaboli-
tos. De ser necesario, se podra dializar al paciente. En caso de una eventual sobredosificacion se debe concurrir al hospital mas cercang.

NOMBRE PRINCIPIO ACTIVO  PRESENTACION LABORATORIO NOMBRE PRINCIPIO ACTIVO  PRESENTACION LABORATORIO
ALLOPURINOL 300 (RAVERI  Allopuminal 300mg comp 20 Craveri ALLOPURINOL TECHSPHERE  Allopuring! 300 mg compur 40 Techsphere
ALLOPURINOL 300 CRAVERI  Allopurinol 300mg comp40 Craven ALLOPURINOL HEXAL 300 Aflopuring! compe 30 Investi
ALLOPURINOL PHOEMIX Allopurieol 300mg copsx 40 Phoenix ALFADIMAN Alopuring! 300myg compr 40 Lazar
ALLOPLRINOL PHOEMIX Allopurimol 300mg caps.x 100 Phoenix ALLOPURINOL GADOR Allapuring! 300mg comp 30 Gador
ALLOPURINOL INCARETARD  Allopurimol 30mgapsx 20 Sandoz ALLOPURIMOL GADOR Allopurino! 300 mg compu 60 Gador
ALLOPURINOL INCA RETARD  ANapurinal 300mg copsx 50 Sandoz LLOPURIHIOL CRAYER] FETAED Allopurino! 300mg compifproleX)  Craven
ALLOPURINOL 300 CRAVERI  Alopuminal 300mg comp.x 100 Craveri ALLOPURSHOL CRAVERARETHAD Aliopurino! 300 myg compibprolxS0 Craver
ALLOPLRINOL FABRA 300 Allopuricol comp X0 Fabra COLPURIL A RETARD Allopurino! capscimicogramubsy 27 Nova Amentia
FURITENK Alopurieal 300 mg compue 20 Bintenk (OUPURIL A RETARD Allopuring! cps.cmicrogranuiosy S0 Nova Argentia
ALLOPLIRINOL FABRA 300 Allopurimol conmpur A0 Fabra ALLOPURIMOL HOUDE Allopurin! 300mg comp 30 Spedrog Caillon
ALLOPLIRINOL PHOERIX Allgriomal 300 mygaapsx 20 Phoenix ALLOPURINOL 300 CRAYERT Allopurined 30 mg compx 30 Craveni
ALLOPURINOLTECHSPHERE  Allopurinod 300mg compue 20 Techsphere ALLOPURINGL 300 (RAVERT  Allopurinal 300 mg compur 60 Craveni
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